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Transplantation renale 
chez l’adulte 


A peine 50 ans se sont 
ecoules depuis le succes 
des deux premieres 
transplantations renales 
pratiquees a Boston et a 
I’hopital Necker a Paris 
entre des jumeaux non 
identiques. Depuis, plus de 
500 000 transplantations 
renales ont ete effectives 
dans le monde entier 
et en France, environ 
30 000 patients vivent 
actuellement avec un 
greffon fonctionnel. 


Ce qui est nouveau 


La prise de conscience du role deletere des anticorps anti-HLA, 
depistes par de nouvelles methodes tres sensibles (Luminex), 
qu’ils soient presents avant la transplantation ou qu’ils 
apparaissent secondairement. Cette constatation oriente les 
recherches pour limiter la synthese ou I'effet de ces anticorps 
anti-HLA. 

Une meilleure comprehension des mecanismes qui concourent a 
creer une degradation chronique de la fonction du greffon grace, 
en particulier, a I’etude des biopsies renales de depistage en 
anatomie pathologique traditionnelle ou en biologie moleculaire. 
Le role majeur des lesions de rejet chronique est ainsi mis en 
exergue avec ses eventuelles consequences therapeutiques.*** 


Christophe 
Legendre * 


L a transplantation renale est indiscutablement le traitement 
qui apporte au patient ayant une maladie renale chronique 
au stade 5, non seulement une meilleure qualite de vie 
mais egalement une prolongation de survie. 1 ’ 2 Des progres 
considerables ont ete realises dans la comprehension des meca- 
nismes du rejet et de la tolerance, 3 le developpement de nou- 
veaux traitements immunosuppresseurs, 4 ainsi que dans la pre- 
vention de certains de leurs effets secondaires. Les principales 
difficultes demeurent la penurie d'organes, les pertes de greffon 
a long terme et enfin, les complications infectieuses, tumorales et 
cardiovasculaires des traitements immunosuppresseurs. 


Indications 

Une transplantation peut etre envisagee chez tout patient avec 
une maladie renale chronique au stade 5, qu’il soit deja en dialyse 
ou que celle-ci soit imminente (la greffe est alors dite preemptive), 
a condition qu’il en exprime la volonte, que les risques encourus 
n'excedent pas les benefices escomptes et qu’il n'existe pas de 
contre-indications. L'age limite a pu etre regulierement recule et 
n’est done plus un critere pertinent. La seule contre-indication 
absolue est I'existence d’un cancer metastase. Les temporaires 
sont les infections non gueries et les antecedents de cancer (le 
delai d’attente etant fonction du type de cancer). L’ existence 
d’une serologie positive pour le virus de I’immunodeficience 
humaine (VIH) n’est plus, depuis peu, une contre-indication car 
les resultats observes, en particulier en France, sont excellents. II 
reste neanmoins quelques contre-indications relatives: I’insuffi- 
sance cardiaque severe, une coronaropathie non stabilisee, une 
maladie psychiatrique en evolution, etc. Enfin, des doutes 
concernant I’observance du patient peuvent constituer une indi- 
cation a attendre et a observer. 

Quelques chiffres: en France, en 2010, 4043 nouveaux patients 
ont ete inscrits sur la liste nationale d’attente et ce chiffre a pro- 
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gresse de 10 % par rapport a 2009. Au total, 8397 patients 
etaient en attente au 1 er janvier 201 1 avec un age moyen de 
50,2 ans. 

Choix du donneur 

II est actuellement possible de transplanter un rein de donneur 
decede, qui peut etre preleve soit en etat de mort encephalique 
soit a coeur non battant, ou un rein de donneur vivant qui peut 
etre genetiquement lie (parents, fratrie) ou non (conjoint). La 
recente revision de la loi de bioethique autorise le recours a des 
donneurs ayant des liens affectifs avec le receveur ainsi qu’a des 
dons croises (entre plusieurs couples lorsqu'il existe une contre- 
indication au sein de chaque couple). 

A titre indicatif, en France, en 2010, 2892 transplantations renales 
ont ete realisees, la tres grande majorite avec le rein d’un don- 
neur decede (90,2 % dont 3 % avec le rein d’un donneur a coeur 
non battant) et 9,8 % avec le rein d’un donneur vivant (schemati- 
quement les parents dans un tiers des cas, la fratrie dans un 
autre tiers, le conjoint pour le tiers restant). La France occupe a 
T echelon mondial une excellente place en ce qui concerne les 


Ce qui est nouveau (suite) 


••• Pour des raisons epidemiologiques, le recours croissant a des 
organes dits marginaux qui proviennent de sujets ages ou plus ages, 
de sujets preleves a coeur non battant. Pour ameliorer les resultats 
obtenus avec ces organes, il importe de mieux definir leurs 
modalites d’attribution, de diminuer I’ischemie froide, de recourir 
aux machines de perfusion et enfin d'utiliser I’immunosuppression 
la plus adaptee, en particulier la moins nephrotoxique. 



Temps post-transplantation (annees) 


UlSUlilll Comparaison des resultats de survie en fonction de I’age 
des patients en dialyse et en transplantation. Experience de la region 
Lorraine. 


transplantations avec donneur decede (avec un taux de 23,7 par 
million d’habitants), au contraire de I’activite de transplantation 
avec donneur vivant. II convient de signaler une tendance conti- 
nue qui est celle du vieillissement des donneurs decedes 
puisque I’age moyen est actuellement de 52,9 ans en 2010. Si le 
donneur a plus de 65 ans et que sa fonction renale est definie par 
une clairance estimee inferieure a 60 mL7min, les deux reins peu- 
vent etre proposes a un receveur lui-meme age de plus de 65 ans 
dans le cadre du programme Bigreffe. 

Preparation et inscription sur la liste d’attente 

Elle comprend I’information du patient, T etude attentive de son 
dossier medical qui oriente le choix des examens complemen- 
taires necessaires. 

L'information du patient doit s’efforcer d’etre la plus objective 
possible quant aux differentes possibles de la transplantation, 
aux avantages (qualite de vie, liberte de se deplacer, de planifier 
une grossesse, prolongation de la survie) sans occulter les 
risques generaux (echec possible, complications des traitements 
immunosuppresseurs a court et long terme) et ceux plus speci- 
fiques (risque de recidive de la nephropathie initiale, mortalite et 
morbidity cardiovasculaire chez les patients les plus ages). La 
figure 1 met en evidence, dans la region Lorraine, le benefice 
apporte par la transplantation par rapport a la dialyse chez les 
patients, qu’ils soient ou non ages de moins ou de plus de 
60 ans. Les modalites d’attribution des organes sont expliquees, 
de meme que la duree previsible de I’attente. II est tres important 
de souligner que cette information concernant les differentes 
types de transplantation devrait, doit et, en tout cas devra, etre 
delivree le plus tot possible dans le cours de la maladie renale 
chronique par le nephrologue qui assure le suivi du patient, au 
meme titre que celle concernant les differentes modalites de 
I’epuration extrarenale, ce qui n’est malheureusement pas 
encore le cas. 

Le dossier medical du patient est etudie soigneusement par 
I’equipe medico-chirurgicale de transplantation pour preciser la 
strategie chirurgicale et definir le traitement immunosuppresseur. 
A titre indicatif, le tableau 1 presente la liste des examens com- 
plementaires necessaires. A Tissue de cette evaluation tres com- 
plete, le patient est inscrit sur la liste nationale d’attente geree par 
I’Agence de la biomedecine ; cette inscription est obligatoire pour 
pouvoir entrer dans le programme de transplantation. 

Modalites d’attribution des greffons 

Les greffons provenant de donneurs decedes sont attribues 
aux patients inscrits sur la liste d’attente en fonction d’un score 
compose de differents facteurs : le temps d’attente sur la liste et le 
temps depuis la mise en dialyse, la compatibilite HU\ entre don- 
neur et receveur, une moindre difference d’age entre donneur et 
receveur et un indice de facilite d’acces a la greffe. Ce score est 
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utilise par toutes les regions frangaises mais le poids accorde a 
chaque facteur peut varier d’une region a I’autre. II existe en plus 
des priorites nationales (pediatrie, greffes combinees foie-rein ou 
coeur-rein, parfaite identite HLA entre donneur et receveur) et 
regionales. Ce systeme d’attribution complexe, gere par I’Agence 
de la biomedecine par le biais d’un programme informatique, evo- 
lue regulierement dans un souci d’equite et d’efficacite. On 
constate neanmoins des differences considerables d’attente 
d'une region a une autre, en particulier en fonction des groupes 
ABO (les patients du groupe B etant les plus defavorises). 

Transplantation, suites immediates 

Une fois les reins preleves et attribues, la transplantation pro- 
prement dite peut etre effectuee en limitant au maximum le 
temps d’ischemie froide (temps entre le clampage arteriel chez le 
donneur et le declampage arteriel chez le receveur, pendant 
lequel le rein n’a plus de circulation sanguine). Pendant ce temps, 
le greffon est conserve dans la majorite des cas au froid apres 
avoir ete perfuse par un liquide de conservation ou, plus recem- 
ment, grace a des machines de perfusion pulsatile. 5 Dans le cas 
du donneur vivant, le rein est preleve chez le donneur (par voie 
classique ou par coeliochirurgie) immediatement avant la trans- 
plantation, et ne subit done pratiquement aucune ischemie 
froide. 

Le rein greffe est implante, habituellement, dans la fosse iliaque 
droite, les anastomoses vasculaires sont effectuees sur les vais- 
seaux iliaques, et I’uretere est ensuite reimplante sur la vessie ou 
sur I’uretere du receveur. Le traitement immunosuppresseur est 
mis en route avant la transplantation, par voie intraveineuse. Des 
que les anastomoses vasculaires sont effectuees, le patient 
regoit un remplissage vasculaire abondant associe a une injec- 
tion de furosemide au moment du declampage, de maniere a 
favoriser une reprise rapide de la diurese. La duree d’ intervention 
est de 2 a 3 heures. Une antibiotherapie prophylactique est 
administree avant I’incision de la peau. Dans la plupart des cas, 
la reprise de la diurese et de la fonction du greffon est immediate. 
Le lever est possible des le 2 e jour, ainsi que la reprise de I’alimen- 
tation ; les drains aspiratifs sont retires des que leur debit est infe- 
rieur a 50 cm 3 /j ; la sonde vesicate est retiree vers le 5 e jour en cas 
d'anastomose uretero-vesicale ou plus tot en cas d’anastomose 
uretero-ureterale. Le patient peut quitter I’hopital apres environ 

2 a 3 semaines. Toutefois, il doit rester soumis a une surveillance 
medicate tres reguliere, avec des examens de laboratoire 
d'abord rapproches, une ou deux fois par semaine pendant les 

3 premiers mois, puis a intervalles de plus en plus espaces. Cette 
surveillance medicale rigoureuse est seule garante d’un diagnos- 
tic precoce et precis des diverses complications qui peuvent 
emailler revolution de la transplantation a court, moyen et long 
termes et de leur traitement immediat. Elle est done indispensa- 
ble et peut etre effectuee soit par le centre de transplantation, soit 
en collaboration avec le nephrologue et le medecin traitant. 


i Examens complementaires a realiser 

LU 

“ avant transplantation 

i— 

Domaine etudie 

Examens 

Cardiovasculaire 

• ECG, echographie cardiaque 

• Scintigraphie myocardique ou echographie- 
dobutamine ; coronarographie (indiquee 
par le cardiologue) 

• Echographie doppler des axes arteriels 

1 Tomodensitometrie sans injection 

des axes iliaques 

Phosphocalcique 
et osseux 

t! Calcemie, phosphoremie, phosphatases 
alcalines, PTH, vitamine D 

Infectieux 

1 Examens ORL et stomatologique 
•Serologies VIH, HTLV, CMV, EBV, VHB, VHC, 

HHV8 

1 Toxoplasmose, syphilis 

Urologique 

1 Cystographie (sur indication de I’urologue) 

• PSA chez I'homme de plus de 50 ans 

Digestif 

• Fibroscopie gastrique (si indication) 

1 Coloscopie (meme rythme que population 
generate) 

Immunologique 

• Groupe sanguin ABO et agglutinines irregulieres 
•Groupes HLA A, B, DR, DQ 

1 Recherche d’anticorps anti-HLA 
par lymphocytoxicite, ELISA, Luminex 

1 Anomalie du complement 

Coagulation 

1 Recherche d’un facteur de thrombophilie 


EBV : virus d'Epstein-Barr ; ECG: electrocardiogramme ; PTH: parathormone; 
ORL: oto-rhino-larynge; VIH: virus de I'immunodeficience humaine; 

HTLV: Human T-lymphotropic virus ; CMV: cytomegalovirus; 

VHB: virus de I’hepatite B; VHC: virus de I’hepatite; 

HHV: Human Herpesvirus ; PSA: antigene specifique de la prostate. 

Dans un certain nombre de cas cependant, la reprise de la diu- 
rese et de la fonction renale est retardee. Une anurie peut faire 
suite pendant plusieurs jours a la transplantation, du fait d’une 
necrose tubulaire qui se produit, notamment, en cas d’ischemie 
froide prolongee du rein transplants. Cette insuffisance renale 
aigue temporaire necessite la poursuite des seances de dialyse 
jusqu’au retour de la diurese et de la fonction. On definit cette 
reprise retardee de fonction par la realisation d’une seance de 
dialyse dans les 7 jours qui suivent la transplantation. Cette 
tubulopathie initiate doit etre distinguee des autres causes d'in- 
suffisance renale aigue tenant, notamment, a une complication 
urologique, vasculaire ou a un rejet aigu. Nous n’insisterons pas 
sur ces complications chirurgicales initiates a type de thrombose 
arterielle ou veineuse, de fuite urinaire ou de stenose ureterale, 
de lymphocele, etc. 


TOUS DROITS RESERVES - LA REVUE DU PRATICIEN 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 62 

Janvier 2012 


67 






Monographie 


MALADIE RENALE CHRONIQUE TRANSPLANTATION 


CM 

| Principaux traitements immunosuppresseurs actuels 

< 


-4 Un traitement initial associant : 

• Une induction : 

-anticorps antilymphocyte (Thymoglobuline) 
-anticorps anti-IL2r (Simulect) 

• Des immunosuppresseurs : 

-un anticalcineurine (Neoral, Prograf, Advagraf) 
-un inhibiteur de I’lMPDH (Cellcept, Myfortic) 
-un inhibiteur de mTOR (Rapamune, Certican) 
-des steroi'des 

■4 Un traitement d’entretien comprenant 
2 ou 3 de ces immunosuppresseurs 


| Traitements associes de prevention des infections 
I et des complications cardiovasculaires 


•4 Prevention des infections : 

-cytomegalovirus : valganciclovir (Rovalcyte, 4-6 mois) 

- infections fungiques 

-pneumocystis jiroveci : sulfamethoxazole, trimethoprime 
(Bactrim, 1 an) 

■4 Antihypertenseurs 

-4 Prevention cardiovasculaire : 

-statines 

-aspirine 

-4 Traitement du diabete 

■4 Protecteurs gastriques 

Traitement immunosuppresseur 

La presence d’un organe etranger chez le receveur necessite, 
pour eviter le rejet de I’allogreffe, le recours a un traitement immuno- 
suppresseur 4 (tableau 2), II comprend, le plus souvent, a la phase 
initiale un traitement dit d’induction destine a diminuer I’incidence 
du rejet aigu dans les premieres semaines apres la transplan- 
tation : soit des anticorps antilymphocyte polyclonaux (Thymo- 
globuline), soit un anticorps monoclonal anti-recepteur de I’inter- 
leukine 2 (Simulect). On utilise volontiers les anticorps 
polyclonaux lorsque le risque immunologique est eleve, c’est-a- 
dire en pratique lorsque le patient a developpe des anticorps anti- 
HLA. A ce traitement d’induction est associee une tritherapie 
comprenant des steroi'des a doses rapidement decroissantes 
(qui peuvent etre interrompus secondairement le cas echeant), 
un anticalcineurine (cyclosporine [Neoral] ou tacrolimus [Prograf]) 
et un inhibiteur de I'inosine monophosphate deshydrogenase 
(mycophenolate mofetil [Cellcept], mycophenolate sodique 
[Myfortic]). Une fois passee la periode initiale qui est d’environ 
3 mois, I’immunosuppression peut etre modulee en fonction du 


risque immunologique, de la tolerance des immunosuppres- 
seurs, de la survenue d’un diabete, etc. On dispose desormais 
d’une nouvelle classe d’immunosuppresseurs, les inhibiteurs de 
mTOR, le sirolimus [Rapamune] et I’everolimus (Certican). Ces 
immunosuppresseurs sont surtout utilises en remplacement des 
anticalcineurines. Leurtoxicite peut limiter leur utilisation, et les 
patients doivent etre parfaitement informes des effets secon- 
daires possibles et de la maniere dont il faut les gerer. 

Ce traitement est poursuivi au long cours, sauf en cas de sur- 
venue de complications temoignant d’une surimmunosuppres- 
sion ou dans de tres rares cas de tolerance dite fonctionnelle. II 
faut en effet definir un equilibre subtil entre une sous-immuno- 
suppression qui se traduirait par un rejet et une surimmunosup- 
pression ayant pour consequence la survenue d’infections et de 
cancers (tableau 3). 

Ces immunosuppresseurs ont des effets secondaires propres 
a chaque classe. Nous ne citerons pas les effets des steroi'des 
pour insister sur ceux des anticalcineurines (nephrotoxicite, 
hypertension arterielle, diabete de type 2, tremblements, virilisme 
pilaire ou alopecie), des inhibiteurs de I'inosine monophosphate 
deshydrogenase (leucopenie, troubles digestifs) et des inhibi- 
teurs de mTOR (aphte, rash cutane, proteinurie, retard de cicatri- 
sation, oedeme, anemie). La dose de ces immunosuppresseurs 
est adaptee en fonction cedes de leur tolerance mais aussi de 
leur concentration sanguine (residuelle 2 heures apres la prise, 
ou en fonction d’une etude pharmacocinetique). Cependant, ces 
medicaments ont en commun une fenetre therapeutique etroite, 
c’est-a-dire une faible difference entre I’efficacite et la toxicite ! De 
plus, de nombreux medicaments interfered avec la pharma- 
cocinetique et la biodisponibilite de la ciclosporine et du tacro- 
limus, les uns tendent a en augmenter le taux sanguin (macro- 
lides, calcium bloqueurs, imidazoles), tandis que d'autres, 
notamment les inducteurs enzymatiques tels que la rifampicine 
et le phenobarbital, tendent a en diminuer le taux sanguin, redui- 
sant ainsi I’efficacite de I’immunosuppression. 

Rejets 

Rejet aigu 

Le rejet aigu 6 ' 7 du transplant survient generalement dans les 
3 premiers mois post-transplantation. II est lie a I’invasion du 
greffon par les lymphocytes du receveur et entraine une altera- 
tion rapide de la fonction du greffon, c’est-a-dire une elevation de 
la creatininemie. Le diagnostic repose toujours sur la biopsie 
renale, effectuee sous anesthesie locale a I’aide d’une aiguille fine 
avec un dispositif de declencheur automatique. 

Le rejet aigu peut etre cellulaire, caracterise par une infiltration 
interstitielle de cellules mononuclees, des lesions detubulite (infil- 
tration de cellules mononuclees entre les cellules tubulaires) et 
des lesions d’endarterite. Le marquage des capillaires peritubu- 
laires avec le C4d (fragment du complement) est negatif. II faut 
instaurer un traitement immediat, qui repose sur I’utilisation des 
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corticosteroi'des a fortes doses, en perfusions intraveineuses de 
methylprednisolone (Solumedrol) pendant 3 jours consecutifs, 
puis de prednisone (Cortancyl) a la dose de 2 mg/kg/j jusqu’a 
regression de la crise de rejet, avec decroissance ulterieure selon 
des modalites variables d’un centre a I'autre. Dans les formes les 
plus severes ou corticoresistantes, on peut associer aux corti- 
coi'des des globulines antilymphocytaires polyclonales ou des 
anticorps antilymphocytaires monoclonaux (OKT3), mais une 
nouvelle biopsie s’impose auparavant. 

Au contraire, le rejet peut etre de type humoral, lie a des anti- 
corps anti-donneur, anti-HLA le plus souvent (appeles donor 
specific antibodies [DSA]). 8 Le diagnostic repose sur la presence 
de ces anticorps dans le sang circulant, la positivite du marquage 
par le C4d sur les capillaires peritubulaires et des lesions histo- 
logiques de micro-inflammation, la glomerulite et la capillarite 
peritubulaire. Le traitement est different car il associe des 
echanges plasmatiques, un anticorps monoclonal anti-CD20 
(MabThera) et des immunoglobulines polyvalentes. 

La plupart du temps, les lesions de rejet regressent en une 
dizaine de jours et le rein transplants reprend sa fonction ante- 
rieure, avec parfois une perte partielle de fonction. La presomp- 
tion de recidive de crise aigue diminue avec le temps, mais des 
recidives sont possibles au cours des mois suivants. Elies doi- 
vent alors faire rechercher si le traitement immunosuppresseur a 
bien ete regulierement suivi. L’incidence actuelle des rejets aigus 
est de I’ordre de 1 5 % pendant les 3 premiers mois. 

Rejet chronique 

Sa presentation est differente. Le rejet chronique 7 n’est qu’une 
des causes de la dysfonction chronique du greffon. Cette dys- 
fonction peut en effet etre d’origine immunologique, le « vrai » 
rejet chronique, mais elle peut etre liee a d’autres agressions 
comme la nephrotoxicite des anticalcineurines, des pyelo- 


POUR LA PRATIQUE 

►► Tous les patients doivent etre informes tot dans revolution 
de leur maladie de toutes les modalites de prise en charge 
et en particulier des possibility de transplantation renale. 

►► La transplantation est le traitement de choix de la maladie 
renale chronique a son stade ultime car elle ameliore la qualite 
de vie des patients et aussi leur survie. La penurie de greffons 
impose un elargissement des criteres d’acceptabilite des 
greffons et un recours aux donneurs vivants. 

►► Le traitement immunosuppresseur est la cle du succes de 
la transplantation, en depit des effets secondaires propres a 
chaque molecule et ceux inherents a I’immunosuppression 
induite : comme dans toute maladie chronique, I’observance 
est fondamentale. La qualite du suivi est un element majeur 
de succes. 

►► Une meilleure comprehension des causes tardives de perte 
de greffon va entrainer une amelioration de la prise en charge, 
en particulier un depistage plus precoce des lesions de rejet 
(notamment celles liees aux anticorps anti-HLA), soit sur des 
biopsies, soit par monitoring immunologique. 

►► La prise en charge des patients transplants est complexe. 
Le role du medecin traitant est important pour sensibiliser et 
rappeler la necessity de I’observance, eviter les interactions 
medicamenteuses deleteres, prendre en charge tot les 
complications infectieuses en cooperation avec le centre de 
transplantation. 



iainiiM*i Causes de perte de greffon apres 1 an de transplantation renale. 
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nephrites aigues a repetition, une hypertension arterielle mal 
controlee, une proteinurie abondante, une infection par le BK 
virus, etc. Pour faire la difference entre ces causes, la biopsie est 
indispensable. Le rejet chronique est le plus souvent humoral 
(DSA circulants, C4d positif, capillarite, glomerulopathie d’allo- 
greffe), ou parfois cellulaire (endarterite fibroproliferative). II faut 
mesurer la fibrose interstitielle et I’atrophie tubulaire. Le traite- 
ment de ces differentes entites n’est pas bien codifie a I’heure 
actuelle. En fait, la sequence des evenements immunologiques 
est mieux connue en particulier dans le cas des rejets humoraux. 
Chez les patients qui developpent des DSA, qu’ils aient ou non 
eu un tableau de rejet aigu, la pratique des biopsies de depistage 
a permis de mettre en evidence des lesions de rejet dit infra- 
clinique qui evoluent a bas bruit (sans modifier la fonction renale) 
jusqu’a ce que I'intensite et la diffusion de ces lesions entraTnent 
une degradation de la fonction, une hypertension arterielle et une 
proteinurie. 

Schematiquement, apres 1 an de greffe, les echecs soit sont 
lies, dans la moitie des cas, a la perte du greffon en raison de sa 
dysfonction, soit au deces du patient d'une autre complication 
malgre un rein fonctionnel (fig. 2). 

Autres complications 

Recidive de la maladie renale initiale 

C’est en particulier le cas dans la hyalinose segmentaire et 
focale, les glomerulonephrites membrano-proliferatives et les 
syndromes hemolytiques et uremiques (pour lesquels existe 
desormais un traitement efficace, I’eculizumab [Soliris], anticorps 
monoclonal anti-C5). 9 

Complications infectieuses 10 " 

Au cours du 1 er mois suivant la transplantation, sont surtout 
observees des infections a germes usuels, telles qu’une infection 
de paroi ou une infection pulmonaire. Entre le 1 0r et le 4 e mois, 



laimiMM Nouveaux moyens d’exploration des greffons pendant la phase de 
stability renale ; avec I'espoir qu’une prise en charge plus precoce et plus 
adaptee retardera la degradation de la fonction renale. 

DFG : debit de filtration glomerulaire ; Creat : creatinine. 


periode ou I’immunosuppression est a son maximum, sont 
observees electivement des infections dites opportunistes. Par la 
suite, pyelonephrites aigues et pneumopathies sont les infec- 
tions le plus frequemment observees. 

Parmi les infections opportunistes, insistons sur les infections 
virales, classiques comme le cytomegalovirus et le virus d’Ep- 
stein-Barr ou plus recentes comme le BK virus. Ce virus de la 
famille des papovavirus est d’abord present dans les urines puis 
parfois dans le sang avant de provoquer des lesions renales qui 
miment un rejet aigu ; il faut alors diminuer I'immunosuppression 
et non I’augmenter sous peine d’aggraver les lesions ; la pre- 
sence du virus dans le sang doit inciter a baisser I’immuno- 
suppression avant le stade de la nephropathie a BK virus. 

Parmi les infections bacteriennes, citons les pyelonephrites 
aigues du greffon, les pneumopathies et, plus rarement, les 
infections a mycobacteries et a Listeria monocytogenes. 

Enfin, parmi les infections fongiques, I’infection a Pneumo- 
cystis jiroveci, a Aspergillus, la cryptococcose, etc. 

Au total, les infections, qu’elles soient d’origine virale, bacte- 
rienne ou mycosique sont frequentes chez le transplante. Elies 
se traduisent, en premier lieu, par I’apparition d'une fievre, symp- 
tome d’appel majeur, dont il importe de deceler I’origine et le 
germe en cause. 

Certaines de ces infections peuvent etre prevenues par une 
prophylaxie, comme c’est le cas pour le cytomegalovirus en par- 
ticulier (tableau 3). 

Complications tumorales 

Les traitements immunosuppresseurs (mais aussi I’origine geo- 
graphique, I'exposition a des carcinogenes, etc.) augmentent le 
risque de cancer 12 chez le patient transplante, en particulier les 
cancers viro-induits cutanes (spinocellulaires), les syndromes 
lymphoproliferatifs, le sarcome de Kaposi et les cancers des reins 
propres; ces cancers sont plus graves que dans la population 
generate. D’ou le role primordial de la prevention et du depistage! 

Autres complications 

D’autres complications sont constitutes par I’atherosclerose 
acceleree, 13 1’hypertension arterielle, le diabete de type 2, les 
hepatites B, C et E, 14 1’osteoporose, I’anemie etc. 


Conclusion 

La longue enumeration des complications ne doit pas faire 
oublier que le resultat de la transplantation est favorable dans la 
grande majorite des cas (survie du greffon de plus de 90 % a 1 an 
et de 70 % a 1 0 ans) et que la plupart de ces complications peu- 
vent etre traitees. Les resultats obtenus avec les reins de don- 
neurs vivants sont d’environ 1 5 % meilleurs a 1 0 ans si on les 
compare aux resultats obtenus avec les reins de donneurs deci- 
des, le facteur majeur d'amelioration principal etant la qualite du 
rein qui est parfaite en cas de donneur vivant. De plus, les traite- 
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merits anti-infectieux prophylactiques ont nettement reduit la fre- 
quence des complications infectieuses qui etaient la principale 
cause de morbidite et de mortalite au cours des 3 premiers mois 
suivant la transplantation. A long terme, une prise en compte 
precoce et attentive des facteurs d’atherosclerose devrait per- 
mettre de diminuer la frequence des complications arterielles de 
I’atherome, notamment de I’infarctus du myocarde, tandis que 
I’introduction des inhibiteurs de mTOR devrait entraTner une dimi- 
nution du nombre de cancers. II reste pour les annees a venir a 
ameliorer les resultats a long terme, 15 a mettre en evidence des 
biomarqueurs 16 qui permettront de depister les complications 
immunologiques (et non immunologiques) a un stade tres pre- 
coce et done d’intervenir pour esperer voir reculer la degradation 
fonctionnelle renale (fig. 3), d'individualiser I’immunosuppres- 
sion, de definir chez quels patients un allegement de I’immuno- 
suppression 17 est possible, voire d’induire une veritable tole- 
rance, ce qui a ete le cas chez un tres petit nombre de patients. 3 
Meme s’il est possible d’ameliorer les resultats actuels, il est 
important de garder a I’esprit que la transplantation redonne a la 
majorite des patients, jeunes ou moins jeunes, une qualite de vie 
proche de la normale, en tout cas ressentie comme telle, un sen- 
timent de liberte et la possibility de retravailler, de se deplacer 
facilement, de pouvoir mener a bien une grossesse. • 


summary Renal transplantation in adult 

Renal transplantation is now considered the best treatment to be offered to patients with a 
stage 5 chronic kidney disease. It produces an improvement in the patients quality of life and 
more importantly a prolongation of their survival. These good results have created an organ 
shortage due to the discrepancy between the ever growing demand of patients and the lesser 
increase in the number of available kidneys to be transplanted. The success of kidney 
transplantation relies on both the quality of the graft itself and also on the immunosuppressive 
therapy aiming at the prevention of allograft ejection, be it acute or chonic. Currently available 
treatments are very efficient on a short term basis but stable long term results over time 
suggest a lesser efficacy on the long term probably and partly due to the observance difficulties. 
One year after kidney transplantation, patients may lose their kidney either as a consequence 
of chronic allograft dysfunction (of immunologic or non immunologic origin) or die with a 
functionning kidney secondary to cardiovascular disease, cancer or infection. Current research 
is aiming at a better utilization of available ressources (living donors, marginal kidneys, patients 
at high immunological risk), individualization of immunosuppression, new immunosuppressive 
agents with a better efficacy and less side effects with the hope that it will be possible in the 
near future to either reveal or induce a state of tolerance towards the transplanted kidney. 

resume Transplantation renale chez I’adulte 

La transplantation renale est a I’heure actuelle le traitement de choix de la maladie renale 
chronique parvenue a son stade ultime. Elle permet une amelioration indiscutable de la qualite 
de vie des patients mais, aussi et surtout, une prolongation de leur survie. Ces bons resultats 
ont entraine une augmentation reguliere de la demande des patients tandis que I’offre des 
greffons augmentait mais dans une moindre mesure, d’oii une situation de penurie. Le succes 
de la transplantation renale repose cedes sur la qualite du rein transplants mais aussi sur le 
traitement immunosuppresseur destine a prevenir le rejet d'allogreffe, qu'il soit aigu ou 
chronique. Les traitements actuellement utilises sont efficaces a court terme mais la stagnation 
des resultats a long terme suggere une moindre efficacite a long terme, sans doute majoree 
par les difficulty d’observance. Schematiquement, apres 1 an de greffe, les echecs soit sont 
lies, dans la moitie des cas, a la perte du greffon en raison de sa dysfonction, soit au deces du 
patient d’une autre complication malgre un rein fonctionnel. Les recherches actuelles 
s’orientent vers une meilleure utilisation des ressources disponibles (reins de donneurs vivants, 
reins marginaux, patients a risque immunologique), une individualisation du traitement 
immunosuppresseur, i'obtention de nouveaux immunosuppresseurs efficaces et moins toxiques 
avec toujours I'espoir de pouvoir induire ou reveler un etat de tolerance vis-a-vis du greffon. 
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